@ Int. CI.: 

BUNDESREPUBLIK DEUTSCHLAND 



DEUTSCHES 




PATENTAMT 



Deutsche KI. 



A 6lJ^/00 

A 01 n^/20 

A 61 1, 13/00 



30 h, 2/04 

45 1, 9/20 
30 i, 3 



® 
® 

® 



Offenlegungsschrift 2 415 750 



Aktenzeichen: P 24 15 750.4-41 
Anmeldetag: 1. April 1974 

Offealegungstag: 24. Oktober 1 974 



Ausstellungsprioritat: — 



® 



Unionsprioritat 

Datum: 

Land: 

Aktenzeichen: 



4. April 1973 

Frankreich 

7312050 



Bezeichnung: 



Mittel zur Bekampfung von Mikroorganismen 



® 



Zusatz zu: 
Ausscheidung aus: 
Anmelder: 



Astruc, Jean, Aubervilllers; Lauzanne-Morelle, Eliane; Morelle, Jean; 
Paris (Frankreich) 



Vertretergem.§ 16 PatG: Jacobsohn, K., Dr., Pat.-Anw., 8042 Oberschleifiheim 



AIs Erfinder benannt: Erfinder sind die Anmelder 



Prufungsantrag gemaB § 28 b PatG ist gestellt 



O 

in 



G 



© 10.74 409 843/1 111 



6/90 



BNSDOCID:<DE 2415750A1> 



DR. KURT JACOBSOH^k' O - sq^BERSCHLElSSHEIM 

PATENT ANWALT FreisinslraraUe 29 • Postfach / P.O.B. 58 

1 . April 1 974 

5 OG 

MO cas 3 



2415750 



Jean ASTRUC, Aubervilliers , Prankreich 
Eliane lAUZANNE-MORELLE, Paris, Prankreich 
Jean MORELLB, Paris, Prankreich 



Mittel zur Bekampfung von Mikroorganismen 

Pur diese Anmeldung wird die Priori tat vom 4-. April 1973 aus 
der franzosischen Patentanmeldimg Nr. 73.12050 in Anspruch 

genommen. 

\ 

Die Erfinduni betrifft neue Verbindtmgen tmd Mittel, die 
als Bactericide, Pungicide, Hef epilzabtotungsmittel "und Virus- 
abtotungsmittel wirken und sicb fiir die Therapie bei Menschen 
und Tier en sowie zum Schutz xind zur Behandlung von Pflanzen 
eignen. 

Es ist schon seit Jahren bekannt, verschiedene chemische 
Stoffe zur Beseitigting verschiedener Mikroorganismen zu ver- 
wenden; im allgemeinen haben diese Stoffe aber einen ziemlicli 
engen Aktivitatsbereich xind sind auch nicht ungiftig. Dies 
ist ein Nacbteil bei der Behandlung von Menschen und Tieren, 
stellt aber auch einen sehr wesentlichen Nachteil bei der Be- 
handlung von Pflanzen \ind Peldfriichten sowie sehr haufig ein 
Problem der Umweltverschmutzung dar. Bei Mensch und Tier be- 
ruht die Toxizitat auf den Schyierigkeiten des lebenden Kor- 
pers, die chemischen Stoffe durch Stoffwechsel zu zerstSren, 
und dieser Nachteil ISsst sich vermeiden, wenn man eine Grup- 
pe von Stoffen unter denjenigen auswfihlt, die bereits norma- 
lerveise bei Menschen oder Tieren vorkommen. 
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Es vmrde z.B. Taeobachtet, dass das Stratum Corneum der 
menschlichen Haut mit einer diinnen Lipoidoproteidschicht be- 
deckt ist, die normalerweise bactericide Eigenschaf ten hat. 

Perner ist bekannt, dass sich an der Oberflache dieses 
Stratum Corneum freie Eettsauren finden, die fur den Schutz 
desselben gegen Angriff durch Mikroorganismen sehr wiciitig 
sind. Dies trifft besonders auf Fettsauren mit gerader Ansaiil 
von Kohlenstoffatomen von Cg bis C^g ^u, die in einem sehr ge 
ringen Verhaltnis von 0,15 bis 0,20 5^ in bezug auf die Gesanit 
menge der Lipoide vorkommen. 

Perner wurde gezeigt, dass Caprylsaure (Cg) und Laurin- 
saure (C^g) Dosen von 500 bzw. 50 y/ml als Bactericide ge- 
gen Ooryne bacterium acnei wirken. Perner wurde gefunden, dass 
diese Sauren in Dosen von 600 bzw, von 20 y/ml- gegen Micro- 
sportun Audouini wirksara sind. 

Infolgedessen wiirde eine Verbindimg mit einem Pettsaure- 
rest von Capronsaure (Cg), Caprylsaure (Cg), Caprinsaure 
(C^q) Oder Laurinsaure Cc^g) "^^^ besonderem Interesse fur die 
Behandlung von Menschen, Tieren und Pflanzen sein. I 

Perner ist bekannt, dass die Aminosauren, die Bestand- 
teile aller Arten von lebendem Gewebe sind, beim Aufbringen 
auf solches lebende Gewebe keinerlei Toxizitat entfalten. 

Trotzdem zeigen die Aminosauren mit Ausnahme von Hydroxy 
prolin keine Wirkung gegen Mikroorganismen; sie werden sogar'' 
im Gegenteil im allgemeinen als ITahrstoffe fiir Mikroorganis- 
men angesehen. 

An sich wiirde man die Aminosauren nicht als die giinstig- 
sten Reste zur Verbindung mit den oben genannten Pettsauren 
betrachten. Es wurde nun aber tiberraschenderweise gefunderx, 
dass, wenn man diese Pettsauren mit den genannten Aminosauren 
verbindet, die so erhaltenen Produkte eine stark antagonisti- 
sche Wirkung gegen Mikroorganismen aufweisen und als starke 
Mittel zur Beseitigung der Mikroorganismen angesehen werden 
konnen. 

Die Erfindung stellt daher neue, gegen Mikroorganismen 
wirksame Mittel zur Verfugung, die als Wirkstoffe Verbindun- 
gen enthalten, die aus Pettsauren mit gerader Anzahl von Koh- 
lenstoffatomen von 6 bis 12 einschliesslich einerseits und 
Aminosauren andererseits entstehen. 
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Die Herstellung dieser Prodiikte ist in der DT-OS 2 241 742 
"beschrieben, auf die liier Bezug genommen wird. 

Untersuchtmg der Aktivitat 

Die Aktivitat der Verbindungen gemass der Erfindimg ist 
an Bakterien, Fungi und Viren imtersucht worden. 

1 ) V/irkung auf Bakterien 

Diese Bestimmung wurde an- den f olgenden vier Verbindungen 
nach den iiblichen Methoden durchgefiihrt : Caprylyljoaethionin, 
Caprylylglycin, Caprylylhydroxyprolin und Lauroylglycin. 

Die bakteriostatische Aktivitat dieser Verbindungen gegen 
die nachfolgend angegebenen Krankheitserreger entspriclit den 



folgenden Werten: 

Staphylococcus aureus Oxford etwa 1 Fi^yV*! 

Streptococcus etwa 0,2 lug/ial 

Escherichia coli - etwa 2 mg/-m1 

Proteus vulgaris etwa 2 irig/ml 

Clostridium sporogenes etwa 0,2 mg/ml 

Bacillus subtilis etwa 0,2 mg/cil 

Bacillus pyocyaneus etwa 0,2 mg/ml 

Corynebacteritiin diphteriae etwa 0,2 mg/jnl 



Die bactericide Aktivitat dieser vier Verbindungen gegen 
drei Krankheitserreger wurde ebenfalls bestimmt; die Ergebnis- 
se finden sich in der folgenden Tabelle. 
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2) Wirkxing gegen Punfii und Dermatophyten 

Diese Wirlaing wurde nach den ublichen Verfahren fur di 
gleichen vier Verbindxmgen 'bestiiDint, die auch auf ihre ^^ir- 
Icung gegen Bakterien untersucht worden sind. Die Ergebnisijo 
finden sich in der folgenden Tabelle, worin das Zeichen "-" 
bedeutet, dass sicii keine Kultur entwickelt hat, wahrend da 
Zeichen "++" bedeutet , dass sich eine Kultur entwickelt hao 
die die ganze Oberflache bedeckt. Die Durchmesser der sich 
entwickelnden Kulturen sind in cm angegeben. 
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3) V/irkung gegen Viron ^ 

Es wurde die Wirkung von Caprylylglycin una Caprylyl- 
methionin gegen Paramyxovirus aultiformis "bei Kuhnerer.bryo:ien 
nach der Wethode von German bestimnit; die Ergebnisse lindcii 
sich in der folgenden Tabelle . Jede Gruppe von untersucliten 
Embryonen be stand aus fiinf Eiern, 

Bedeutung der Zeiclien 

V = der Embryo lebt nocb. 
+ = der Erabryo ist tot 

? = der Zustand des Embryos ist zweifelhart . 
I. Caprylylglycin 



Konzentration 


24 Std. 


48 std. 


72 Std. 




5 mg/ml 


vvvvv 


vvwv 


vvvvv 




2 mg/ml 


vvvvv 


vvvvv 


vvvvv 


vvvvv 


1 mg/ml 


vvvvv 


??vvv 






0,5 mg/ml 


vvvvv 


??vw 






Virus 


vvvvv 


vvvvv 




-f-r-.-T-i- 


II. Caprylylmethionin 








Konzentration 


24 Std. 


48 Std. 


72 std. 


f , - 


5 mg/ml 


vvwv 


vvvvv 


vvvvv 


VVVVA* 


2 mg/ml 


vvvw 


vvvvv 


vvvvv 


-i-VVVV 


1 mg/ml 


vvvvv 


+++++ 




•r-r-I- -t--- 


0 , 5 mg/ml 


vvvvv 


+++++ 




-r -r -i • 


Virus 


vvvvv 


vvvvv 


+++++ 





Darreichung 

Die Verbindimgen gemass der Erfindung konnen zur Eclic.:i^i- 
lung von Infektionen bei Menschen und Tieren, aber aucu :.ur 
Behandlung von Pflanzen verwendet werden. Es wurden die Tol- 
genden Praparate iiergestellt: 
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1 ) Antiseptische Losung ^ 

Gewichtsteilo 

a) Gaprylylmethionin 1 

Athylalkoliol 50 

mit Wasser aufgefullt auf . . . • 100 

To) Gaprylylglycin o T 

Propylenglykol 50 

mit Wasser aufgefullt auf 100 

2) Antiseptische Salbe 

Caprylylhydroxyprolin • . . 2 

Kondensationsprodukt aus Athylenoxid 

und Getylalkoliol 12 

G-lycerin 10 

mit Wasser aufgefullt auf 100 

3) Antiseptisohes Pulver 

Trager 93 

Gaprylylglycin « o 2 

4) Antikryptogamenpraparat 

Gaprylylglutaminsaure 2 

Methanol 50 

Propylenglykol 10 

mit Wasser aufgefullt auf 100 

5 ) Antiseptisches Aerosol 

Gaprylylglycin 2 

Athanol 50 

Propylenglykol 48 

6) Suspension zur Behandlung von Pflanzen 

Gaprylylmethionin •••• 2 

Polyoxyathylenalkohol 4 

Wasser 94 
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) Crenie 

^ G ev/i clit e 11 g 

Caprylylglycin 3 

Kondensationsprodukt aus Athylenoxid 

und Cetylalkohol 3 

Stearin 4 

Palmitinsaureisopropylester 5 

Glycerin -j 0 

init Wasser aufgefiillt auf 100 
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Astruc , 

Lauzanne-Morelle 
und Morelle 



KO cas 3 



Patent 



ansprtiche 



1 . Mittel zur Bekampfung von Mikroorganisinen bei Menscheii, 
Tieren und Pflanzen, dadurch gekennzeichne u , dass eo alo 



die eine gerade Anzahl von Kchlenstoff atoi.ierx aurweict, 
uiit einer Aininosaure enthalt* 

2. Mittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet , dajt* Co 
als Wirkstoff Caprylylnietliionin enthalt. 

3. Mittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet , dass 
als Wirkstoff Caprylylglycin enthalt, 

4. Mittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass 
als Wirkstoff Gaprylylhydroxyprolin enthalt. 

5# Mittel nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass es 
als Wirkstoff Lauroylglycin enthalt. 



Wirkstoff eine Veroindung einer Cg- bis 0^2"^*^^*'*'^^ 



r 
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